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jfindungsanspruch: 

1 Verfahren zur Aktivierung von hydroxylgruppenhaltigen polymeren Verbindungen und daraus 
' oebildoten Festkorperoberflachen, dadurch gekennzeichnet. daB das symmetnsche 

Kohlensaurediester der allgemeinen Formel RCMXMDR Oder Chtorame.sensaureester der 
alloemeinen Formel Cl-CO-OR, wobei der Rest R eine elektronensnz.ehende Gruppe darstellt, 
oegebenenfalls Phosgen gemeinsam mit einem Phenol oder einem N-substitu.erten 
Hydroxylamin, in Gegenwart von zur Bildung von reaktiven , Acyhumsalzen befah gen , 
supernucleopnilen Aminen im Verhaltnis von 0.01 bis 2,5 Mol Am. n pro Mol Kohlensaured ester 
und gegebenenfa.ls einem weiteren der Gruppe starker Basen zugehSrenden tertjaren Amm »m 
Verhaltnis 0.1 bis 2,5 Mol Amin pro Mol Kohlensaurediester ,n .wasserfre.en '•J™"^" 
Ldsungsmitteln bei Temperaturen von 0 bis 100»C mit den hydroxylgruppenhalt.gen Polymeren 
bzw den daraus gebildeten Festkorperoberflachen umgesetzt werden. _ 

2 Sahrenn^ 

mit hydr^lgruppenhaltigen Polymeren oder daraus gebildeten Festkorperoberflachen m 
Gegenwar?von supernucleophilen Aminen und gegebenenf alls werteren tert.aren Am.nen 

3 VeS™^ 
hydroxylgruppenhaltigenPolymerenoderdarausgebildetenFestkorpero^^^^^ 

von tertia>en carbonatbildenden Aminen und/oder supernucleoph.len Amman zur Reaktion 

4 MaZwZTAnspruch 1. dadurch gekarmzatehnat, daB der fur die W™**!*™™ 
emgeseSe CMorameisensaureester in Gegenwart des Polymers m?^™'*"™ 
substituierten Phenol Oder N-substituiertem Hydroxylamin mtermedifir gobl drt und ohne 
SoEuS mK dem Polymer zur Reaktion gebracht wird und tert.are carbonatb..dande Am.ne 
und/oder supernucleophile Amine als Reaktanden e.ngesetzt werden. 

5. Verfahren nach Anspruch 1. dadurch gekennzeichnet daB als ™£^"P*£ 
Verbindungen wie 4-Dimethylaminopyridin (DMAP), 4.Pyrrol»d.nopyridm (PPY>, N» 
Methylimidazol, Diazabicyclo[5.4.0]undecen (DBU), 4-Morphoimopyndm, 

N-Methy piperidin, bzw. supernucleophile Amine nach Anspruch 7 ejngesetzt werden 
7 VeSren nach Anspruch 1,2, 5 und 6. dadurch gekennzefchnat, daB pro Mol sV^etr^cher 
KSwenTiu«dlSJ 0 01 bis 2 5 Mol, vorzugsweise 0.2 bis 1,2 Mol jupernucleoph.les Amm und 

8. Verfahren nach Anspruch 1, 3. 5 und 6, dadurch gekennze»chnet, dendw AnVin 
Chlorameisensaureester 0,1 bis 2,5 Mol, vorzugsweise 0.8 b.s 1.5 Mol "; bo " B l b,,d ^^ ( J m,n 
un^ode?0,02 lis 2,5 Mol, vorzugsweise 0.1 bis 0,5 Mol supernucleoph.les Amm verwendet 

9. Verfa^en nach Anspruch 1,4. 5 und 6, dadurch ^ennzeichne^ 

Phosgen zu Phenol bzw. N-substituiertem Hydroxytam.n von 1,0 zu 0,5 b,s 2 ^ e,n .=' n n s ? t . z ^ n 
ca^rbonatbUdenden tertiaren Aminen von 1.0 bic 2.5 Mol pro Mol Phosgen und/oder 0.02 b,s 

,0 v££h™^ , b 

10 ' kommende; leShen KohlensaureSiestern, Chlorameisensaureestern unc I Pheno.er , bzw. 
N-substituierten Hydroxylaminen der Rest R eine Succm.m.dyl- 2 ' 3 
dicarboximidvl- p-Nitrophenyl- und andere substituierte Phenylreste bedeuten kann. 
!1. VerfahrrnS 

Ldsungen der Kohlensaurediester. Chlorameisensaureester b^- d« Phosge^ns undder 
anscSenden Reaktion zwischen 0 und 100'C, vorzugsweise 4 b.s 60"C gehalten w.rd und der 

Umsatznach lObts 120 Minuten abgeschlossen <st. 

1 2 Verfahr-n nach Ansoruch 1 bis 4, dadurch gekennzeichnet. daB als Losungsm.ttel polare 
Xnisch^^ 

od'runpo^re Verbindungen wie Benzen.Totuen ^^ h »'^^;^^S, 
Chloroform, Methylenchlorid u. a. bzw. Gemische dieser Losungsm,ttel e.ngesetzt werden. 
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Anwendungsgablet der Erfindung 

Oie Erfihdung betrifft die Aktivierung von hydroxylgruppenhaltigen polymoren Verbindungen und dar bus gebildetan 
Festkorperoberfiachen, dcrBnUmsetiungmitnucleophi1enKomponentsnwieAminenoderSH-gruppenhaltigenVerbindunB«ri 
juN-subsliiuiertenCerbonatenbzw. Thiokohlansfiore-0,S-dwst«mfutir«. 

Anwendungsgebiete sind die Biotechnologie. die chemlsche und phermezeutische Industrie sowie dm wissenschaftl.cne 
Untersuehung von Grundlagen und die Verfahrensentwieklung in diesen Industriezweigen und darOber hmaus die klmische 
Analytik. 



Jheraktoristlk der bekanrrten teehnlsehen Ldsungen 

Fur die Aktivierung hydroxylgruppenhaltiger Matrices sind sehr vieta M6glichkeiten beschrieben worden (P. D.G.Dean, 
W S Johnson. F. A. Middle. Affinity Chromatography, JRL Press, Oxford, 1985; W.H.Scouten. Affinity Chromatogrephy, John 
Wilev & Sons. New York. 1981). Nur wenige Methoden haben eirte breite Anwendung gefunden. Die bisher dominierende 
AttMeruno mittels Bromcyan wird mehr und mehr durch moderne Methoden ersattt. die die Nachteile Ihohe Tox.zitfit des BrCN. 
hohe Hydrolyseempfindrichkeit des ektivierten Trager.. geringe ehemische Stabilitat der durch Kopplimg von NH,- 
grupponhaltigen Liganden enistehenden Isoharnstoffderivate und deren unerwiinschte pos.tive elekinsche Ladung im 
ohysiologischen pH-Bereich {kPa - 9.51) der Bromcy«naktiwieruT.fl teilweisa Oder gam vermeiden. Charaktorist.sch fur moderns 
Aktivierungsmethoden ist das Erreichen hoher Kopplungskapaiitaten der Trager ohne Beeintrachtigung der strukturelten 
Eigenschaften (Porositat. meehar.ische Stabilitat, Quellverharten, Gelbildunoseigensehaften, Lftslichkert usw.). 
Wesentlich ist weiterhin eine gute Lagerstabilitat derTriger bei gleichzeitig hoher Reaktivrtfit der akt.ven Gruppen (pH-Werte 
von 7,0-9,0, HaumtemperaturJgegenOber den zu bindenden mieleophllen Ugandan. Die entstehende kovelenw B.ndung 
zwischen Matrix und Ligand sol) chemtsch sehr stabtl sein, vm unterden Bodingungen der praktischen Anwendong eine 
vernachlassigber geringe Abspaltung der Liganden von der Matrix merhatten. ...... , 

Wesen Anforderungen entsprechen in einigen Punkten die durch Umaetamg rnitepoxigruppenhalhoBn Verb.ndungen Oder 
C.rbonyldiimidazoferhaltlichen - auch kommerziell verf Ggbaren - aktiviarten TrSgermatenal.en auf der Bbs.s von Sepharose, 
moTfJerten Kieselgelon. Acrylsauremischpotymerisaten. wie Epoxiseph arose (Pharmacia), Reacf-Gsl (P.erce). Euperg.t 

(R6hm) und epoxiaktiviertesKieselgel (Merck). 

Diedenehbesten Ergebnissewerden jedoch durch die Aktivierung hydroxylgruppenhal .ger Trager m.t 

Chtorameisensaureestern erzielt. wobei in die hydroxylgruppenhaltige Matrix sehr roaktive Oxycarbonylgruppen unter B.ldung 
unsymmetrischer Carbonate (KohlensSurediester) elngefiihrt werden. 

J- OH + O-CO-OR — /- O-CO-OR , 

J. Drobniket al. (Biotechnol. Bioeng. 24 semen Cellulose und Spheron mit N - Hvdr °£* ucc j B n :^ 

und p-Uit-ophenylchlorameisensaureester in Dioxan als Losungsmittel bei Tempereturen von 26 bis 65 C urn und erre.chten 

Be! d" fTeattton 'elnes nelen Chlorameisensaureesters - N-JChlorcerbonyloxy)-5.norbornen.2.3.dicBrboximid - werden mil 
hydroxv.gruppenhai.igen Polymeren hohe Kopplungskapazitaten bis zu 1 ihw.li*/. TrSger fur Per.cet.u lose und 
Sepharose bei einer Reektionstemperatur von 70*C innerhalb von 4 bis S Stunden und e.nem EsteremsaU von 16-20mMol/ 
Gramm Trager erzielt (DO 219490. 6.3.1905) emjicht. . mit 

Die Obertragung von Oxycarbonylgruppen auf Aminogruppen von AmmosAuren und Peptiden durch Reakt.on i ™»« 
ChlorameisensSureestern wie tert.-Butoxycarbonylchlorid {Boe-CK ist eine in der Pept.dchem.e hsufic (angewandte Reaktionzur 
Einfuhrung von Schutzgruppen. Anstelle der Chlorameisensaureester werden auch symrnetnschc Oder ( W"™«™f f 
Kohlensaureester oder ein solzaniges Adduki aus Chlorameisensaureester und Dimethytemmopynd.n (DMAP) (Gu,b6-Jampel 
Chem. Commun. 1971 267) fur die Obertragung von Oxycarbonylgruppen auf die Aminogruppen von Aminosauren und Pept.den 
rt. 

Boc-CI + DMAP — Soc.OMAP l * , CI , -» 



D'.eEignung des stabilen Tetrafluoroborats DMAP 1 *' • CNBF^-'iurUbertragungderCyanogruppeauf dieHydroxylgruppenvon 
Polymeren unter Bildung von Cyanaten wurde van Wilchek el al. (Meth. Enzymol. 104 11984) 3-55] beschr.eben. D.e Reakt.o « 
fuhrt bei der Umsetzung von Sepharose zu Tragem hoher Kopplungskapuitat Ibis zu70pMolCyanat/g ebgesaugte SepharoseJB). 
Die Reektion von Chlorameisensaurrrestcrn mil Trisacryl wird nach Angaben von Miron und Wilchek (P^ Internal. Symp. 
Bioaftinity Chromat. and Related Techniques. Prague. 1985) durch Dimelhyleminopyridin hatetysiert. 

Die bisher bekannten Synlhesen von Polymeren des Kohlenseurediestertyps f-O-CC-OR gehen von Chlorame.sensaureestern 
odersymn,*trischenCarbon»ter ".Vilchek. Miron. Appl. Biochem. Biotechnol. 11 11995] 3, 191; Henklemetal. Patentschnft 
DD 219 190 16 3. 19B5]) aus. Oer Nechteil dieser Verfahren besteht in der aufwendigen Synthese der Chtorameisens§ure- Oder 
Kohlensfiurediester und den reletiv gerineen Umsattrateow aktiviertenTrfigern. So erfordert z. B.die Einfuhrung von 1 1 bis 
2mMol Oxycarbonylgruppen pro Gramm Cellulose etwa den lOfP.chen OberschuB an Chlorameisensaureester (Drobmk et at., 
Biotechn. Bioeng. 24 ( 1 982| 487) und erhShto Tempereturen (65-C) biw. bei Raumtemperalur lange Reetct ( onsze.ten. 
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Ziel darErfindung 

AMiviorungsgrade mogliehst goring w halten. 



Oortefluno des Wwensder Etflndung 

DerErfindung liegtdie Aufgabe zugrunde. die ReaktivitSt.. 
Kohieftsouredieeter intemiedieriu Widen, i. B. eusdenfln«prfteheftden»lo«meiMn 

gemeineem mH ein.n> PMnol Oder einem N-^"''^™" ! .„„ ^B.iiet,. netorlieh. Poly.eceh.rld. u~d der.n 
Al. n ydrowlj~p M dh.lli«. J^yrd.™ >'"d^^ 

2,3-diwrboxiimidyKo-und p-Nitrophenyl- oder anderensuBwiruu B r« - t; A BnK . oh , eowassBr stoflonwieBenienundTo(ucn 
u.a. odereliphatischen Verbindimgen w.e Hexan u.a. ^^f"'?™"^ 0 "^ "aber nur sine geringiugige Substitution der 
Hydroxylgruppan durch -CO-OR. wenn hone R.M Tab^le 1 gweigt wird. 

Beispfol der Reaktion des N.N'.Bis.(6-r.orborner,-2 ( 3-succ,n mi ^''^™"" 1 * '"^M Mhv | m orpholln u.a. 1st die Umsetaung 

der Kohlensaurerfiester mil den ^^^^'^^^^^"^^ Substitu.ionsgred.* bei Einwlrkung 
Dagegen wird eine Starke Erhohung d " ^-"""^"^'^ (0^74 X'olidinopyridin (PPY>. N-Me.hy.im.d 3 <ol. 
von supemucleophilen Aminen W ie Wf^Wrnmjw>*»WM£ ?™ Mn jn einem Verhattnis von 0.01 bis 2.5 Mol 
DiaMbicyclolS.4.0|undec 3 n (DBU.. 4.Morpholinopvndin, DlaMbrCyeiOlZ.Z./loc.an u. 

Amin/Mol Carbonet erziett (Tab. 1 und Tab .2). die !eicniei ,| g e Anwesenbeit starker Baser, wie 

Die durch das supernuc.eophi e Am.n CMA ^^^^° ^0a die supernudeopbilen Amine in sehr k.einen 
Triethylamin. N,N-Oimethy,anil!n usw. nic it ^^S"™*^^ wrfcuno der Amine vor (Tabelle 3). 

^Ca^^ 

s„p«o U e<eophil., Amln. e,n.o„llcM *' '^^^TSS^T^SSISZq ~ etw. 60t erford.dich. 

We) Oder .ndera <^^«'^"^''^J^"^^^^l"„^L. de. *kth.i.rong urttrsehi.dltehe. 
Di.An.«odue, ! *.K.d.rM, l dod.^ 

sepd.r.°.7r.rd"r^ 

(Tabelle 8). 
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Auch die Erhohung des Chlorameisensaureestereinsatzes bewirkt tine Zunahme der ""W*^**^^""^ 
e«ich,lich wird. Wie bei der Reaktion der Kohlensaurediester beobachtet. «t be.m E.nsatz der supermjele ph.le 
Son bei Temperature* von 4 bis 25'C inncrhalb von 20 bis 30 Minuter, beendel. Niir wenifl reekl.onsfah.ge Polymere 
e rforctemh6hereTemporaturen(bis60*C>-jndRoalclionsioitenvon1bis2Stonden. 

AVtiJIeruno minels CMorarneisenseu-nesteris, auf unterachiedliche Gfuppen hYdroKV.flruppenhatt.fler Polymere 
anwendbar (s.Tab.10). Die Eignung verscnwdener, supemueteopruler Amina «ir Erzielung hoher b.s sehr hoher 
KopplunoskapazititenwirddurchdieErBebnisseinTabellellgeieiflt. . M _ 
WW die Umsetzung von Chlon-meisensaureestern mit hydroxy tgrupprmaltigen Tragarn aussch^Bhch m,^ L„ A ^neinsauen 
supern^ophilen Amin wie Dimethylaminopyridin, durchgefuhrt. wird be. den oben bnchnrttfW "^"nQber ?ar 
von 0 1 01 bis 0.05 Mol pro Mol Chlorameisensaureester bei R.umtemperatur nur e.na sehr ger.nge Ste.gerung gegenuber der 

dieRMktionln aleicher Weise wie in Gegenwart anderarstark basiMhercerbonatb.ldenderlert Am.ne ^ ,,oer ' n 0°r, N "t"^ 
£ I* " |.daSd"fsupern U cleophi.eAmi.^ 

mitdemhydrexylaruppenhaltigen Polymer bewirkt. .u.„„«„rt«i-„Lfi S unosminelverwendbar.die(0rdie 
Fiirdie Aktivieri-ngsreaktion mit Chlorameisensiureestern s.ndd.egla.chenw.sserf e.en L&so "* s ™™ n v *™*™ 00 
Reason von symmetrischen Kon.ensiurediestem mi, hydro^.gruppenhaltigen u ^^ r *^^^!! JjJ, RMlction mi , 

P^sge^ 

meglich. die oben geschilderte Aktivierung von hydroxylgruppenhaltigen Polymeren auch unterUmgehung der 
ChJorameisensaureesierisolierungdurchzufuhren. 



Chlorameisensaureesiensoiierurmuui^Liu. nnhilum Amin und oeaebenenfal.s einem 



weHeren tertiaren Amin und eir 
Wlrkung der Komblnation diesi 

Chtoremeisensaureester und symm B xr. s ». OI . r~rrT " 

Amins die Obertraguno der Oxycerbonylgruppe airf das Polymer be^rkt. 

Diese ReaktionsWhrung hat den Vorteil. billige. kommerz.ell •maMwhe Aus^ nMlrtionsDedinqijn gen zu v, 

Aktivierung von hydroxylgmppenhaltigen Matrices durch Ubertragung von 0»yc«. bonylgruppen bus ^ m «"«~ n 
SCsSure^ten, und deren Bildung eus CMorameisensaureestern durch Einwirkung von tert.aren Am.nen w.e z. B. 

J^S^voncar 

N-substrtuierten Hydroxytamir.en bzw. Phenoi Oder von Chlorame.sensaureestern al ; M.ttel zur Ubertragung von 
Oxycarbonylgruppen anstelle der meist schwererzuganglichen symmetr.schen Carbonate. n « Iatte , der 

m^eroleichU direkten Umsetzung von Chloremeisensiureestem Oder symmetr.schen Kohtensaurediestern ges attei . tier 

£ie miUen Re^ion^ngunger, gestanen auch die Aktivierung von wenig strukturstabiien Po.ymeren wie Sepharosen o- 
oS 'fZZL zu bekann.en Verlahren hohe Umsalz der Reagenzien <bis zu 80-90%) und der Einsatz bil.iger Rohs.ofte 
bew£en w«on, !ic h verbesserte Okonomie des erflndungsgemaDen Verlahrens rur wurde am Beispiol 

hydro*vtgruppenh u ,t;g e nM a ,rices.DieAnwendungdererf^ 

der KoppTung von Aminen wie al.phatischen Oiaminen Oder Polyaminen von P^™"",^ 

Ovoinhihitor u.a. sowie Enzymen wie Glucoseoxidase. Meerrettichperox.dase und I Trypam ° d ^™"° a J°*^^^^ an 
Thiophenol gezeigt werden konnte. 
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Ausfuhrungsbaisplala 

foltipnder Beispiele arlaulert werden: 

cutwiissert. Ein Volume wasserfre.er Per ecnuloM«nrt oortjonsweise ein Milliliter einer Aceionldsung vor. 
Cramm wassarf reier Cellulose. Mvrirotvsa das akiivierten Traflcrs mil 0.1 N NM 4 OH und 



RaumtemperawrdurchflatObrt. Nach Abtronnon ^^"'^^yrt^^rt s ,ufer,wa iS . mil Aceton-Wassergemfcchen 
der KopplungskapatitSt wie folgi verlahran: e.na Probe dn "J*'*'*™ T ,a |ibriert und mit G lycin ior Reaktion gebr«ht. D.e 

SSHSSfe- — " 

Kopplungskapaiitat: 515uMol Glycin/g trockene Sepharose. 
tosungsmitteln vorganommen. 

betrigt WOpMol/g irockene Sepharose. 



. nPo^yleng-ykoMSOOw^ 
AtherausgefSllt. DerCarbonatgehatt des Prodokwabelragt213nMol/g. 

.rEinwtz vcrschiedenar Carbonate durchgeFOhrt, S. Tab. 6. Vcrsuch 
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0,2 mMo. Dimethylemlnopyndin pro Gramm .ne'C No» 0* ^^^^SSS^M^«XOWBh gelost in 



-n PeHcel.u-ose wurde. wie unter Beispie. 26 beschri.ben. d^efunr,. .. Tab. 8. Ve^ch Nr. 2-1. 

mi, urrtar.chiadr.herr, Ch.oramei^ur^E.ns.tz wurden analog Beispie. 26 durchge.ubr, s. T.b.9. 
Versuch Nr. 1-3. 
Baiipiel 38-44 

Die Aktivierung versehiedener Polymere vt 
B«tsplal45tirtd4a rfl . 1 „Ar^or.oderOioxanunl6snchsind.wirdari8l09aeispiel26durchgafiihrt. wobei 

Diethyleiher und Ausfallen des PEG beendet. Das aus Aceton umkr.atall.s.ene Produw e 
Gramm Trockensubstaru. s. Tab. 10. Versuch 1 1. 



rCopolungskapati.S.^SMMMol-COONS/GrammTrockenaubstBn^rmrttclt. 

Ein Volumen aedimemierte Cotlulose w.rd m,t 1 *>' u ™" , ^«^J; m * c ;,, r ^, Mnrill r e «t w (O-CO-ONBt. 

spektralphotometrische Bestimmung von HONG ermirtelt. 
Ergebnis: 602uMol -CO-ONB pro Gramm irockene Perlcellutosa. 

zsezl.* ^^^TEr's^^ 



Cellulose be, Raumlemperatur ^geseut. Nach Beend.gung ^J^^^^^j^^i beendet. 

Reaktion durch Absaugen des Ubers.andes uber „ne Fnrte L U " d J?*"^ A«toni,n. umge S c». und <l,, 

Ein Teil der ektivienen Cellulose wird „nmi;tclb.r rn.t emer L W ""^ 1M 0983] 60-63) ermine*. 

GehaH an freien Aminogruppen des Tracers nach Anion! at al. (Anal. Biocnerr, 129 H9B3I *u-o 
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loIspre'c^n^Beispiel 50 wurdo Perlcatlulosa aktiviert.s.Tab.12. Varwch Nr.2-4. 
AWvieru^g hydro*yf 9 rupper.hal. i0 «r Tracer gczeig.. s.Tab.13. Versuch Nr. 1 und 2. 



Umsetzung von Perlcellulose mit symmetrisehem Carbonat RO-CO-OR 



OMAP Pyridin Kopplungskapazitai 

sss V ,m : sss ass""" 
as sea- sss ssa 



ur:T0'C,S.5Stunden 



supRrnucieophites Amin/m! sedimeniierter Cellulose. Losungsmitlel: Aeetonl ^ ^ 



Dimethylaminopyridin WO 
Methylimidaiol 210 
DiBi3t>ievclo(2.2.2loctan 130 

Diaiobicyclo|S,4.CHun<)ecen 50 
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rt'ak'ion von symmetrisehem Kohlensaurediester RO-CO-OR 



« ■ -OD' 



„U Per.cetlo.ose in Abhangigkei, von der eingeseU.en Mange an supernuc.eophi.em Amin (Dimethy.eminopyridin 
<Reakiionsieit: 20 Minuten. Raumtemperatur. L6sun H smitt&l:Aceton) 



Nr. 


Kohlensaurediester DMAP ^ » P "rnnn/^ ,«tUn B Cellulose 
( M Ma1/mlsedimen- (uMol/mlsedimen- , M Mo..COOR/ B trockene Cellulose 
lSrTt .<-.ii..i M .t tierte Cellulose) 


1 
2 
3 


80 12 
80 «* 
BO 80 


370 
930 
805 


Tabatl«« 

Reaktion von syn 


imetrischom Kohlensaurediester RO-CO-OR 




« - -OD' 

sedimentierte Cellulose, 40 uMol DMAP/ml sedimennarte Cellulose) 


Nr. 


L6sungsmittel 


Kopplungskapaiitat 
luMol-COOR/gtrockene Cellulose) 


1 

2 
3 


Aceton 
Acetonitril 

Oioxan 


BOS-^O 
615 
733 
217 


Aktivi'eruns verschiedener hydrcxylgruppenhattiger Polymere mit * 

- ■ -CO' 

Nr. Matrix 


,mmetrisehem Kohlensaurediester R0-C0-0R 

KopplungskapaJitat 
(uMol-COOR/g trockenes Polymer) 


6 
7 
8 
9 
10 
11 


Perlcellulose Imakroporos) 
Per.cellulose (mikroporos) 
ScpharoseO-4B 
SephadcxG-100 
Fractoge.'TSKHW75(F) 


eor»-9oo 

66 
640 
5 

88 
213 


IkSung von Perlcelfulose mit verschiedenen ^ mB ^ s * h * n ^' b ^" 9 "" . svmm rsrbon at/ml sedimenlierte Cellulose. 
(Raumtemperatur. Reaktionweit: 20 Minuten. Ldsungsm.tteh Aceton, 80 M Mol symm. r*r D onai/m 
dOuMoIOMAP/mlsedimenliene Cellulose) 


Nr. 


symm. Carbonat 


Kopp'ongskapajitat 
(uMol-COOR/fl trocken* Cellulose) 
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■ -OD' 



mil Porlcelluloso 



sieit: 20 Minuten. tdsungsmittel: Aeeton) 

__Ti__- 2U S H g gr^" 

trockene Coll.) tr.Cell.t tr.Cell.) tr-Cell.) tf___J 



Umsetiung von Pericetlolose f 



it Chlorameisensaureestor CI-CO-OR 



« - -CO' 



BeaktionsieU: 15 Minuten, losungsf-ittel: Ac«on) 

— T7 = ~" Kopplur.gsk»p«-ltat 

Nr ' y u y o ' g ,rocV e neC B .lu.o.e) (uMc.-COOB/ fl trocton. Ce.lo.ose) 



n Chlorarneiseosaufeester RO-CO-CI 



<« - CO- 

arilulc*. vom EsWreinsat. (Temperatur: S'C, *»ktio».»it: 20 Minu.en. Losungsminel: A«,on> 



_ DMAP Kopplungs- 

Chlorameiscn- TEA kapazitat 

SSic. t-SSS3-,, 

"a S | | 

8.4 __ 2? 



."ockenenTrager. 2.7mMolTriethy.amin/g <rockenenTrig». Loaungsmittel: Aceton oder D.o*ant 
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Matrix 



Perleellutose <makroporos) 
Perlcellulose (mikropor6s) 
Cellulasepu Iver MN 300 
SepharoseCMB 
SephadexLH-20 
SpheronPIOOO 
TrisacrylGF-2000 
ToyopcarlHW-60 
FractogelTSKHW7S(F) 
Polyvinvtalkohol 
Polyethylenglykol 1500 
SHP IStarkehydrolysat) 



Kopptungskapaziiat 
iyMol-COOH/guockenerTragcr) 



2,6 mMo! CI-CO-OR; 3.5mMcl TEA; 600 uMol OMAP 
2 7 rnMol C-CO-O*: 3,5 mMoITt A; 275 U Mo. DMAP 
2 1mMolCI-CO-OR;2,7mMolTEA: 1 060 uMol Pyndin 
0.83«nMol Ct-CO-Oft: LOmMolTEA: SOuMolDMAP 
2 1 mMolCW:0-Qn:2.7mMolTEA;210yMolPvr.ill». 



Reaktion von Chlorameisensaureester CI-CO-OB 



tf ockene Cellulose. 2,7 mMol TriethyU min/g vockene 

supernucleopKiles 
Amin 



Cellulose. Losunosminel: Aceton) 



Kopplungskapaihat 
luMot-COOR/gtrockene Cellulose) 



Oimethylaminopyridin 
N-Meihylimidaiol 
Oiaiabtcyclo[2.2.21octat* 
Oia*abicvcM5.4.01undecen 



n mit Phosgan und N-substituiertem Hydroxylamin HO-NR, 



SSSZ'SSS.. t6sung»nriW€l: AcMonHrll) 



Phosgtn 
(uMo!*> 



HONB 
(uMol*> 



TEA 
IpMof) 



DMAP 
(uMol*) 



KopplongskepazhSt 
(HMol-COOR/gtrocVene 
Cellulose) 



Nsubsiiluiertes Hydroxylamin/ml sedimentrierie Cellulose) 
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Hydroxylamin 



lnMol-COOR/g irockene Cellulose) 



N-HYdroxYSuccinitnid 
p-Niuophenol 
N-HydroxY-5-norbt>fnen- 
2,3-dicarboximid (HQNB) 



- Besti ^.topp^ P^*^ 

des treigesemen Phenols Oder der N-substituierten HYdrox V laro.na. 



BNSDOC1D; <DO 



